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COMMUNICATIONS 
Recherche de la neurotoxine (verotoxine) à partir 
de souches d' Escherichia coli 
isolées de diarrhée colibacillaire 
du porcelet sevré 
par Lucia DOBRESCU • et L. R.ENAUL T •• 
RÉSUMÉ: 
Des 45 souches d'Escherichia coli isolées de diarrhée du post-sevrage 
des porcelets, appartenant principalement au sérogroupe 0141 : K85, 66 % 
produisent une neurotoxine (N.T. ou V.T.) et 60 % à la fois une neuro­
toxine et la fraction thermolabile (L.T. de l'entérotoxine). Ces résultats 
confirment l'existence de souches mixtes chez les porcs sevrés atteints 
d'entérite et devraient être l'occasion d'une nouvelle étude d'une préven­
tion médicale à partir de vaccins contenant S.T., L.T. et V.T. 
Mots clés: Escherichia coti - Essai in vitro Verotoxine - Neurotoxine -
Entérotoxine L.T. - Diarrhée du post-sevrage du porcelet. 
SUMMARY: 
DETECTION OF NEUROTOXIN (VEROTOXIN) AMONG ESCHERICHIA 
COLI PORCINE ISOLATES FROM POST-WEANING DIARRHOEA 
Of 45 isolates of E. coti from pigs with post-weaning diarrhoea, mainly 
belonged to serogroup 0141: K85, 66 per cent produce neurotoxin (NT ou 
VT) and 60 per cent both neurotoxin and heat-labile enterotoxin (LT). 
These data confirmed the existe11ee· Of mixed strains in weaned pigs with 
enteric disease and offered an opportunity for a new study of a medicaJ 
prevention with ST, LT and VT vaccines. 
Key words: Escherichia coti - Verotoxin in vitro assay - Neurotoxin -
Enterotoxin LT - Pigs post-weaning diarrhoea. 
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INTRODUCTION 
La fréquence, en France, de la colibacillose du sevrage du porcelet 
nous avait conduits, dans une précédente enquête [15], à rechercher 
et à mettre en évidence la fraction thermolabile (L.T.) de l'entérotoxine 
à partir de souches d 'Escherichia coli isolées de cette forme et consi­
dérées classiquement comme pourvues de la seule fraction thermostable 
(S.T.) [21]. La mise au point d'un test de recherche in vitro de la 
neurotoxine [3], encore appelée «principe de la maJadie de l'œdème » 
(E.D.P.) ou vasotoxine, nous a ensuite permis d'envisager la caractéri­
sation de cette toxine sur les souches précédemment étudiées. Il était 
intéressant en effet de rechercher la présence de neurotoxine dans le 
groupe de souches d'Escherichia coli rencontrées souvent à la fois dans 
la diarrhée colibacillaire et la maladie de l'œdème chez le porcelet sevré 
(14,20) en dehors du groupe des souches sans cntérotoxine, responsables 
de la maladie de l'œdème sensu stricto. 
MATl!RIEL ET Ml!THODES 
• Souches d'Escherichia coli: 
Les examens concernent 45 souches d'Escherichia coli, isolées en 
1980 du contenu intestinal de 45 porcelets atteints de diarrhée coliba­
cillaire, 8 à 10 jours après le sevrage effectué entre 2 et 4 semaines. 
Les porcelets proviennent de 26 élevages différents et de 16 départe­
ments différents. 
Les souches considérées appartiennent, selon le schéma de Sojka 
(20,21) aux sérogroupes suivants : 
0141 : K85 ab 14 souches 
0141 : K85 ac 26 souches 
0138 : K81 1 souche 
035 : KV79 3 souches 
064 : KV142 1 souche 
faisant partie « des groupes 0 .K. entéropathogènes, du sous-groupe des 
souches retrouvées souvent à la fois dans la maladie de l'œdème et la 
diarrhée colibacillaire, surtout chez les porcelets sevrés, et du sous­
groupe des souches moins fréquemment rencontrées dans la diarrhée 
colibacillaire ». 
Il faut, en particulier, les différencier « des groupes O.K. non 
entéropathogènes » représentés par les souches 0139: K82 et 045: 
K« E65 », absentes de cette étude. 
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• Recherche de la neurotoxine
Elle est pratiquée sur cellules de singe (Vero), .cultivées en boîte 
de 75 cm2, sur milieu de base de Eagle, supplémenté avec 10 % de 
sérum fœtal de veau. Quand les cellules sont confluentes, elles sont 
récoltées, après action de la trypsine et d'E.D.T.A. Après numération, 
les cellules fraîchement trypsinées sont distribuées à raison de 0,2 ml, 
contenant environ 4,5 X 104 cellules par cupule, dans une microplaque 
de 96 cupules. Le tapis cellulaire est obtenu après 24 heures d'incuba­
tion à 37 ° C . 
Après élimination du milieu de culture, chaque cupule reçoit 0,2 ml 
des extraits traités aux ultra-sons de chacune des souches et les micro­
plaques sont incubées à nouveau 24 heures à 37 ° C [3]. Des témoins 
négatifs, c'est-à-dire des cellules sans culture microbienne, figurent pour 
chaque microplaque. 
La morphologie des cellules Vero est observée au microscope inversé 
à un grossissement de 8 X 10. La neurotoxine entraîne une transforma­
tion des cellules normales en fuseau en cellules arrondies. Cet effet est 
apprécié selon la cotation suivante : + : cellules atteintes, -: cellules 
non atteintes. La spécificité de la réponse est contrôlée après neutrali­
sation par un antisérum anti-E.D.P. (Oedema disease principle) [3]. 
R�SULTATS 
• Recherche de la neurotoxine 
Des 45 souches étudiées, 30 produisent de la neurotoxine (66,6 % ), 
dont la répartition, en fonction des sérogroupes, est la suivante : 
0141 : K85 ab, 11 souches sur 14; 0141 : K85 ac, 19 souches sur 
26, soit 75 % des souches 0141 : K85 ab et 0141 : K85 ac. 
Aucune des 3 souches 035: KV79, de ·1a souche 0138: K81. ni 
de la souche 064: KV142 n'en produit. 
• Comparaison avec la recherche de la fraction thermolabile (L.T.) de
r entérotoxine à partir des mêmes souches
La comparaison avec les résultats de recherche de la fraction ther­
molabile (L.T.) de l'entérotoxine de ces mêmes souches, par le test 
ELISA, lors d'une précédente enquête [15] permet de constater: 
- l'existence de 27 souches sur 45 L.T. + N.T. +, c'est-à-dire 
possédant à la fois la fraction thermolabile de l'entérotoxine et la neuro­
toxine, soit 60 %, constituées par 9 souches 0141 · : K85 ab et 18 sou­
ches 0141 : K85 ac; 
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- l'existence de 9 souches L.T. + N.T. -, c'est-à-dire possédant 
la fraction thermolabile seule de l'entérotoxine, soit 20 % ; 
- l'existence de 3 souches L.T. - N.T. +, c'est-à-dire possédant 
la neurotoxine seule, représentées par 0141 : K85 ah, soit 6,6 % ; 
- l'existence de 6 souches L.T. - N.T. -, c'est�à-dire ne possé­
dant ni fraction thermolabile de l'entérotoxine, ni neurotoxine, et ne 
possédant théoriquement que fa fraction thermostable de l'entérotoxine, 
constituées par 1 souche 0141 : K85 ab, 2 souches 0141 : K85 ac, 2 sou­
ches 035 : KV79, 1 souche 0138: K81 et une souche 064: KV142. 
soit 13,3 % . 
DISCUSSION 
Les résultats de cette petite enquête permettent de mieux connaître 
les caractéristiques des souches d'Escherichia coli rencontrées chez le 
porcelet sevré, de mieux en comprendre la pathogénie et d'envisager une 
prophylaxie médicale possible. 
• Caractéristiques des souches rencontrées chez le porcelet sevré : 
Depuis la réalisation de cette étude la neurotoxine, active sur les 
cellules Vero, est plus souvent appelée verotoxine (V.T.) et a été assi­
milée au principe de la maladie de l'œdème par LINGGOOD et THOMPSON 
en 1987 [10]. 
Déjà signalée chez des souches d'Escherichia coli d'animaux mala­
des par KAsu1wAZAK1 et al. en 1980 [8], la présence de verotoxine a 
été confirmée sur des souches d'origine porcine par SMITH et al. en 
1983 [19] et par GONZALEZ et BLANCO en 1985 -Pl. La proportion 
de 66 % de souches V.T. + de notre étude rejoint les chiffres de 
67 % donnés par SMITH et al. [19] sur 92 souches et de 52 % pour 
PoHL et coll. [ 13] sur 134 souohes, concernant des porcelets sevrés. 
Les souches décrites possédant une verotoxine appartiennent, selon 
les différentes enquêtes disponibles, le plus souvent aux sérogroupes 
0138, 0139 et 0141 et accessoirement à d'autres sérogroupes. 
Le pourcentage de 75 % des souches V.T. + du sérogroupe 0141 : 
K85 de notre étude est comparable à celui de 64 % présenté pour ce 
même sérogroupe par GANNON et al. [6] sur 715 souches originaires 
du Canada, du Royaume-Uni, des Etats-Unis et de la Chine et à celui 
de 91 % récemment publié par PouL et coll. [13] sur 134 souches en 
Belgique. 
La souche 0138 : K81 de notre étude ne possède pas de verotoxine. 
Quant aux souches 0139 : K82, relativement peu fréquentes en France 
(5,5 % sur 127 souches étudiées en 1982) [16], elles ne font pas partie 
de ces résultats. Il est intéressant de remarquer que sur les 161 souches 
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isolées en Belgique au cours de l'année 1987 par PoHL et col. [13] 
aucune n'appartient aux sérogroupes 0138 ou 0139. 
Quant aux deux souches 035 : KV79 et à la souche 064 : KV 142 
non productrices de verotoxine, dans notre étude elles ne font pas partie 
non plus des souches V.T. + recensées à l'étranger. 
N9 SEROGROUPE LT NT N9 SEROGROUPE LT NT 
1 0141: K85ac +++ - 25 035:KV79 -
2 0141: K85ac ++ - 28 0141 : K85ac ++ + 
3 035: KV79 .±. - 28 0141 : K85ac ++ + 
5 0141: K85ab + - 29 0141 : K85ac ++ + 
8 0141: K85ab .±. + 30 0141 : K85ac -
7 0141: K85ab .±. + 31 0141 : K85ac + + 
8 0141: K85ab .±. + 32 0141: K85ab + + 
9 0141: K85ab - + 33 0141: K85ab + + 
10 0141: K85ab - + 34 0141: K85ab + + 
11 0141: K85ab + + 36 0141: K85ab + 
12 014,: K85ab .±. + 37 0141 : K85ac +++ + 
13 0136: K81 - - 38 0141: K85ac +++ + 
14 0141: K85ac +++ + 40 035: KV79 
15 0141: K85ac + + 41 0141: K85ac +++ 
16 0141: K85ac + + 42 0141: K85ac -
17 0141: K85ac - + 43 0141: K85ac +++ + 
18 0141: K85ac ++ + 44 0141: K8Sac ++ -
19 0141: K85ac +++ + 45 0141: K85ab + + 
20 0141: K85ac +++ + 47 0141: K8Sac + + 
21 0141: K85ac +++ + 48 064: KV142 . .  
22 0141: K85ac + + 49 0141: K85ab + 
23 0141: K85ac +++ + 50 0141: K85ac + 
24 0141: K85ac +++ + 
LT ± 50 à 100 E toxine 1 ml, +.,: 100 à 1000, + +: 1000 à 10.000, + + +: > 10.000. 
• Pathogénie des troubles du sevrage 
Selon les résultats de GANNON et al. [6] les souches d'Escherichia 
coli productrices de verotoxine chez le porc se répartissent en : 
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- souches classiques de la maladie de l'œdème comprenant elles­
mêmes : - des souches sans entérotoxine (non E.T.E.C.), comme 0139, -
des souches avec entérotoxine (E.T.E.C.) comme 0138, 0141, responsa­
bles de diarrhée du post-sevrage et d'œdème ; 
- souches avec entérotoxine (E.T.E.C.), comme 0149: K91 et 
0157: K"Vl7", habituellement responsables de diarrhée du porcelet 
nouveau-né et du porcelet sevré ; 
- des souches sans entérotoxine (non E.T.E.C.) de sérogroupes 
encore non signalés, comme 02. 0107, 0120, 0121, 0130. 
A propos du premier groupe de souches responsables de la maladie 
de l'œdème, lorsque CLUGSTON et NIELSEN [1], ScHIMMELPFENNIG et 
WEBER [ 17] reproduisaient expérimentalement la maladie avec des 
troubles nerveux centraux, de l'œdème des paupières, de l'estomac et 
du mésentère, à partir des sérogroupes 0139: K82 et 045ac: K"E65", 
ces auteurs connaissaient l'existence de la verotoxine, fraction de l'endo­
toxine, alors dénommée neurotoxine, vasotoxine ou principe de la mala­
die de l'œdème. Par contre, lorsque SMITH et HALLS [18] obtenaient 
à partir du sérogroupe 0141 : K85 ac, d'abord une diarrhée au bout de 
3 à 6 jours, puis des troubles nerveux et des lésions d'œdème au bout 
de 7 à 9 jours chez les porcs infectés expérimentalement, ces auteurs 
ne connaissaient l'existence pour cette souche que de la fraction S.T. de 
l'entérotoxine et ignoraient celle de la V.T. 
Ainsi la maladie de l'œdème serait l'apanage de souches pourvues 
uniquement de verotoxine, dont 0139: K 82 est depuis longtemps le 
modèle, et de souches mixtes, pourvues à la fois de verotoxine et d'enté­
rotoxine, comme 0138 et 0141. Nous avons pu montrer de notre côté 
que ces souches comme les 0141 : K85 ab et 0141 : K85 ac pouvaient 
posséder non seulement la fraction thermostable (S.T.), mais aussi la 
fraction thermolabile (L.T.) de l'entérotoxine. Ainsi 80 % des souches 
étudiées possèdent la fraction thermolabile (L.T .) de l'entérotoxine et 
60 % d'entre elles élaborent de la neurotoxine ou verotoxine (V.T.). 
Selon les données cliniques disponibles pour les souches étudiées, 
il semble que les cas majoritaires de diarrhée correspondent avec des 
souches mixtes, dont la production d'entérotoxine L.T. était sans doute 
supérieure à celle de la verotoxine. Par contre pour les trois souches 
pourvues de la seule verotoxine (7 % ), deux d'entre elles (souches n· 9 
et 10) correspondaient avec des lésions d'œdème du mésentère. 
Toutefois l'existence de souches V.T. + sur des porcs sevrés en 
bonne santé [ 6] milite en faveur de l'intervention de facteurs favori­
sants. En dehors de l'association avec d'autres agents infectieux, comme 
les rotavirus [9] il faut surtout signaler l'influence de l'alimentation. 
MILLER et al. [11, 12] indiquent que, selon la technique de sevrage 
et la quantité d'aliment ingéré, s'établit un état de tolérance ou d'hyper­
sensibilité. Dans ce dernier cas, la transformation des entérocytes matures 
en entérocytes immatures conduit à une prépondérance de l'activité 
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sécrétoire, à une diminution des activités enzymatiques et à une aug­
mentation des capacités de liaison avec les souches d'Escherichia coli, 
qui favorisent la multiplication des souches· pathogènes et l'éclosion de 
la maladie du sevrage. 
• Prophylaxie médicale de la colibacillose du sevrage 
Aux termes de cette enquête et au vu des résultats d'une précé­
dente étude [15], les souches d'Escherichia coli isolées chez les porce­
lets malades après le sevrage, possèdent soit une verotoxine uniquement, 
comme le sérogroupe 0139: K82, soit une verotoxine et une entéro­
toxine, avec ses deux fractions S.T. et L.T., comme le sérogroupe 0141 : 
K85. 
Dans ces conditions, on est en droit de se demander si les vaccins 
contre la colibacillose du porcelet sevré ne devraient ·pas comporter ces 
trois toxines. En effet, .}es propriétés immunogènes de fa fraction ther­
molabile L.T. de l'entérotoxine ont déjà été mises à profit pour le por­
celet nouveau-né dans des vaccins du commerce [21 ; mais on sait éga­
lement que la neurotoxine (N.T.) est immunogène chez la souris sous 
certaines conditions [ 4] et chez le porcelet [5] et que la fraction ther­
mostable (S.T .) de l'entérotoxine, après polymérisation et purification 
partielle, peut permettre une immunisation des animaux [22]. 
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